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^4) Preparations cosmetiques a action lipolytique. 



^7) Preparations ^cosmetiques h action lipolytique. 

Eiles component de ta carnitine fibre ou sous forme de sel. 

Le sel est obtenu par reaction avec un acide du cyde de 
Krebs. 

Preparations cosmetiques amincissantes. 
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PREPARATIONS COSMETIQUES A ACTION LIPOLYTIQUH 



L' invention concerne des pr^para-tions 

cosiD^-t Iques , na-baimnen't des preparations cosmfetiques 

pr^sentant une activity lipolytique. 

Elle a pour obj et des preparations cosmetiques 
caracterieees en ce qu'ellee comportent de la 
carnitine . 

Selon d'autres carac"t6risi:iques de 1* invention : 

- La carnitine se pr6sente sous la forme de 
I'iBom^re L ou du melange rac^mique des isos^res D et L 

- La carnitine est pr6sen1:e sous forme libre. 

- La carnitine est pr^sente sous forme de eel. 

- Le sel de carnitine est obtenu par reaction 
avec un acide du cycle de Krebs, a savoir 1 ' un des 
acides citrique, isocitrique, a-c^togl u tar i que , 
succinique, fumarique, malique et oxal oac^t i que . 

- La carnitine est associ^e ^ une ou plusieurs 
methyl xanthines. 

- L' une des methylxanthines est la caf eine ou 
la theophylline. 

- Les preparations cosmetiques sont 
amincissantes. 

- Les preparations cosmetiques presentent en 
ou'tre une activite energisan'te , stimulan'be ou 
tonifiante. ^ 

La cariii*tine» element essentiel des preparations 
cosmetiques selon 1' invention, a ete isoiee & partir 
d* ex-braits de viande des 1905. On la *trouve 
principalemen-b dans le isyocarde et les muscles 
equelettiques (2-4 nmoles/mg de proteine>, e-t ^galemen-t 
dans les -bissus adipeux et le foie, ainei qu'en 
beaucoup plus faible quantite, dans le pXaisma. Sa 
6truct.ure correspond A la formule 
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CH3 

I 

H3C K+ CK2 CK _ CH2 - COO- 

I ' * 

I OH 

CH5 

II en exiete deux leon^res, D et L. Seui 
I'lsom^re L est present dans la nature. 

La principale fonctlon de la carnitine est le 
transport des acides gras actives 6i longue cbaine du 
cytosol k l'int6rieur des mi tocbondrles . ou sont 
situ^es les enzyises catalysant leur 0 oxydation. 

Les acides gras presents dans le cytoplasme sont 
d'abord actives par une est^rif icat ion avec du coen- 
zyme A <CqA>, en presence d*ATP. catalys^e par des 
acy 1 CoAsynth^tases : 

Acides gras + ATP + CoA ^ } acylCoA + AMP + PPi 
ou 

ATP = ad€tnosine triphosphate, 
AK? = ade!nosine monophosphate, 
PPi = pyrophosphate inorganique. 

Cette reaction se produit dans le reticulum 
endoplasmique ou a la surface extreme des 
mi tochondries, ou eont sltu^es les acylCoAsyntb^tases. 
La membrane mi tochondriale ^tant \ impermeable aux 
acylCoA, leur transport A I'interieur de la 
mitochondrie est contrdl^e par deux categories 
d* enzymes carni tine-d6pendantes : les carnitine acyl 
transferases et la carnitine translocase . 

- les carnitine acyl transferases catalysent la 
reaction : 

acyl-CoA + L-carnltine^^acyl-carnitlne + CoA 
On connait trois categories de carnitine acyl 

"transferases, en fonctlon de la longueur de la chaine 

carbonee de leur eubstrat : 

- la carnitine palxnltyl transferase 

- la carnitine octanyl transferase 
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- la carni"tlne acetyl- transferase. 

La premiere, responsable du transport des acides 
gras k longue chaine, exlste sous deux formes : i*une, 
situ^e A la surface externa de la membrane 
mitocbondri ale Interne <CATe) , 1 * autre situ^e a la 
surface interne <CATi ) . 

Bien que ces deux enzymes saient capables de 
catalyser -la reaction dans les deux sens, la CATe la 
catalyse g^n^raleinent dans le sens de la formation de 
1 ' acylcarnitlne, tandls que la CATi catalyse 
pr6f ^rentiel 1 ement la formation de I'acylCoA. Ces deux 
enzymes sont inhib^es par un exces d'acylCoA a longue 
chaine qui Jouent le role d' inbibiteurs comp^titifs 
pour le second substrat, la carnitine. Contrairement A 
ces enzymes, la carnitine acetyl transferase est situ^e 
uniquement a la surface Interne de la membrane 
mi tochondr iale interne. De ce fait, elle joue le role 
de tampon du pool mitochondrial des ac6xyls : lorsque 
ceux— ci deviennent tr^s abondants a I'int^rieur de la 
mi tocbondrie , cette enzyme permet leur "excretion" dans 
le cytosoi . 

Le transport proprement dit a travers la 
membrane mi tochondr iale interne est assure par un 
syst^me d ' acylcarni t ine translocase situ^ a I'exterieur 
de la membrane. Cette translocase ^change 1 ' acyl 
carnitine situ6e a l'ext4rieur de la membrane contre de 
la carnitine interne ou , inversement, ^ de 1 * acyl 
carnitine interne contre de la carnitine externe, dans 
un rapport rigoureusement stoechiom6trique de 1 : 1. 

La carnitine translocase assure done la 
Constance du pool de carnitine 1 nt rami tochondr ial en 
permettant un ^change raplde avec la carnitine externe. 

En r^sum^, un aclde gras longue chaine present 
dans le cytosoi est d'abord activ6 par formation 
d'acylCoA. Celui— ci est ensuite transform^ en acyl 
carnitine par la CATe, permettant ainsi le 
f ranchlssement de la atembrane ad. tochondr iale Interne 
sous 1' action de la carnitine translocase. 
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A l'int6rleur de la mi^ochondr ie , 1 • acyl 
carnitine est reconvertie en acylCoA par ia CATi . Ce^ 
acylCoA peut alors sublr la 0 oxydatlon conduisant a la 
formation d*ac6tylCoA incorporable dans le cycle de 
Krebs. 

Le role physi ol ogi que essentiel de la L- 
carnitlne est done de perraettre le transport des acides 
gras ^ ,l*intferieur de la mi tochondrie et , par 
consequent leur ^ oxydatlon. 

Cependant, la L-carnltine Joue 6galeinent un role 
r^gulateur dans le m^tabol isme . En effet, un exc^s 
d*ac6tylCoA A l*int6rleur de la mi tochondrie peut ^tre 
transform^ en ac6tyl carnitine par la carnitine acetyl 
transferase, puis excrete sous cette forme dans le 
cytosol . II en va de m^me, dans une certaine mesure, 
pour un exces d'acylCoA. Or, cette excretion d*acyl et 
d* acetyl a pour consequence un effet r^gulateur a la 
fois dans ia mi tochondrie et dans le cytosol : 

- dans la mi t ochondr ie , il en r^sulxe une 
liberation de CoA qui etait auparavant bloque sous 
forme d'acetylCoA ou d'acylCoA. Cette augmentation de 
la concentration i ntra-mi tocbondr iale en CoA libre 
active la pyruvate desbydrogenase et par consequent, la 
glycol yse . 

De plus, ce CoA libre . peut egalement 6tre 
utilise dans la reaction : cetoglutarate -» succinylCoA, 
activant ainsi le cycle de Krebs. \ 

- dans le cytosol, il se pakse le phenomene 
Inverse : une partie de 1 • acetyl carnitine qui y 
penetre est reconvertie en acetylCoA cy-toplasmique , ce 
qui diminue la quantity de CoA libre disponible pour 
!• activation des acides gras par les acylCoAsynthetases 
et, par consequent, freine la penetration des acides 
gpras dans la mi tochondrie . En resume, dans le cas d' un 
exces d* acetyl CoA ou d'acylCoA intramitochondrial , la 
carnitine permet ^ la fois d'augmenter le metabolisme 
et de freiner 1 ' entree de nouveaux acides gras dans la 
mi tochondrie. Kais son role regulateur ne s'arrete pas 
1&. Une partie des acides gras excretes dans le cytosol 
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res"te lifefr A la carnitine sous forme d ' acylcarni t ine et 
d ' ac6tylcarnitine . Dans le cas d' une surcharge trop 
import-ante , celles-ci peuvent pas&er dans le plasma 
sanguin et §tre 61imin6es par les reins. Par centre, 
dans le cas contralre d'une carence Importante de la 
cellule en ^nergie, les acylcarni tines et 

ac6tylcaLrni tines stoc3r6es dans le cytoplasme 
constituent une reserve directenen-t utilisable. Elles- 
peuvent en effet ^tre retransf ^r^es dans la 
mltochondrie et retransf onuses en acylCoA et en 
acetyl CoA sans consoimnat ion d'6nergie, tandis que 
I'oxyda-tion du glucose ou d*acides gras n^cessl terait 
1 ' uti lisation pr^alable d' ATP pour la foraation, 
respecti venent , de fructose 1|6 diphosphate et 
d'ac6tylCoA. Cette fonction de 1 * acetyl carnitine est 
part icul i^rment importante au niveau du coeur ou une 
seule pulsation consomme plus que la teneur 
inrramitochondriale en ac6tylCoA existant ^' n' importe 
quel instant. 

Dans ce qui pr^c^de sur le role m^tabolique de 
la L-carnixine, , plusieurs points pr6sentent un grand 
interet sur le plan cosm^tique : 

— d*une part, la L— carnitine favorise 
1 ' ^1 iminati on des lipides contenus dans les adipocytes 
sous-cu-tan6s en activant la penetration des acides gras 
dans les mi tochondries et, pa.r consequent, leur 

P oxydation. 

- d' autre part, les acides gras ainsi 
metabolises peuvent constituer un substrat, ex done un 
apport d'energie directement utilisable par les 
cellules dermiques et ^pldermiques. 

Les preparations cosmetlquee comportant de la 
carnitine conf ormenent & 1' invention presentent une 
actlvite lipolytique qui les rend utilisables comme 
preparations cometiques asxiincissantes. Cette activite 
est accrue par 1 * association & la carnitine d'une 
methylxanthine coxose la theophylline, qui agit en 
bloquant la phosphodiesterase. 
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11 faut remarquer que seule la L-carnitlne est 
physiologlquement active. On peut utiliser la L- 
carnitine ou la DL-carnltine Cm^lange rac^mique des 
deux Isomeres) mais un apport de D-carnitine peut 
induire une diminution de la teneur en L-carnitine du 
s^run et des organes. 

II r6sulte de ce qui pr^c^de que la DL ou la L- 
carnitine peuvent 6tre utilis6es a vantage use me nt en 
cosm^tique, par exemple pour la preparation de produits 
aminci ssants, ou comine complements dans des produits 
6nergisants, tonifiants ou stimulants. 

La carnitine peut fitre utilis6e soit sous sa 
forme libre, soit sousforme ;de sels. Ces eels peuvent 
6tre obtenus en faisant r6agir la carnitine avec un 
acide qui pourra a vantageusement &tre choisi parmi les 
acides intervenant dans le cycle de Krebs, A ©avoir le3 
acides citrique, isocitrique, a-c6toglutarique , 

succinique, fumarique, malique et oxal oac^tique . De 
maniere a augmenter 1' activity lipolytique de la 
preparation renfermant la carnitine, on peut 6galement 
lui associer une substance inhibant la 

phaspliodi esterase telle que, P^^^ exemple, les 
methylxanthines Ccaf^ine, theophylline. . . ) . 

Des exemples de preparations cosmetiques selon 
1* invention sont mentionnes ci— dessous. 

Exemple 1 : creme amincissante ^ 

,/ 

Palmitate de cetyle 
Stearine 

AIcool cetyllque 
Hulle minerale 
Myristate d' ieopropyle 
Triethanolamine 
Conservateuirs 
Parf urn 
L-Carnltine 

Eau deainerallsee qsp 



1 




% 


3 




% 


2 




% 


lO 




% 


7 




% 


0. 


85 


% 


0, 


3 


% 


0, 


3 


% 


1 




% 


lOO 




% 
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Exemple 2 : cr^me aminclssante 



Seequlolietate de sorbitan 




% 






% 


Alcool c6tylique 


1.5 


% 




15 


% 


Tr 16 thanol amine 


O, 8 


% 


Sorbi-tol 


4 


% 


Conservateurs 


0,3 


% 


Parf um 


0,3 


% 


Fumarate de L-Carnitine 


2 


% 


Eau d^min^ralis^e qsp 


lOO 


% 


Exemple 3 : gel amlncieeant 






S1:6arai:e de glycerol 


2 




Cire d'abeille 


O. 75 




Myris-tate d* isopropyle 


2 




Huile iain6r-ale 


5 


% 


Melange d'acides carboxyvinyl iques 






V— w 1.1 1 iires 1 ^ JL o X ^ 9css> auu s jl a i i>ri x \J u e 






Carbopoi 940 


O. 2 


% 


Tri ^^iianolanil. ne 


O, 25 


5i 


Propylene glycol 


5 


% 


Conserva'teuirs 


O, 3 


% 


Parf uin 


O, 3 


% 


Funara'te de L-Carnitine 




% 


Caf^ine 


b.5 




£au d^min^ralle^e 


lOO 


% 


Exeaiple 4 : lo-tion ^nergiean-te 






Propyl^me glycol 


5 


% 


Glycerine 


3 


% 


Parf'um 


0,2 


% 


Conserva'beurs 


0.3 


% 


Citrate de DL-Carnltlne 


1 


% 


Extrait prot^olys^ de rate bovine 


3 


% 


Eau d^aln^ralls^e qsp 


100 


% 
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Exemple 5 
cosm^t iques 



»olut6 toniiiant pour ampoules 



Glycer i ne 
Propylene glycol 
Conservateurs 
L-Carnitine 
Albunlne bovine 
Eau minora 11 s6e 



qsp 



10 


% 


IC 


% 


0,3 


% 


1 


7. 


2 


% 


100 


% 
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REVEKDICATIONS 
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1. Pr^partions cosm^tiques caractfer ±s6e£ en ce 
qu'elles comport-ent de la carnitine. 

2. Preparations cosm^tiques selon la 
revendicat ion 1 caract^ris^es en ce que la carnitine se 
pr6sente sous la forme de I'isomere L ou du melange 
racemique des ieom^res D et L. 

3. Preparations cosm^tiques selon la 
revendication 2 caracteris^es en ce que la carnitine 
est pr^sente sous f arise libre. 

4. Preparations ' cosmetiques selon la 
revendication 2 caracterisees en ce que la carnitine 
est presente sous forise de sel. 

5. Preparations cosm^tiques selon -la 
revendication 4 caracteri sees en ce que le sel de 
carnitine est obtenu par reaction avec un' acide du 
cycle de Krebs, ^ savoir I'un des acides citrique, 
isocitrique, ot-cetoglutarique , succinique, fumar-ique, 
nalique et oxaloacetique . 

6. Preparations cosmfetiques selon 1 * une des 
revendi cations 1 a 5 caracterisees en ce que la 
carnitine est associee A une ou plusieurs 
me thy 1 xanthi nes . 

7. Preparations cosmetiques selon la 
revendication 6 caracterisees en ce que 1 • une des 
methyl xanthines est la cafeine ou la theophylline. 

8. Preparations cosmetiques selon .I'une des 
revendioa'bions 1 & 7 caracterisees en ce qu*€»lles eont 
uti Usees cojUDe preparations cosnetlques anlnclesan'tes. 

9. Preparations cosan^tiques eelon l*une des 
revendica-tions 1 A 7 caracterisees en ce qu*elles 
presentent en outre une actlvite energlsante, 
stliDulante ou tonlfiante. 



